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ÖZET 

Amaç: Ratlarda oluşturulan uterin horn modelinde adezyonu önlemede günlük oral C vitamini etkisinin araştırılması. 

Gereç ve Yöntem: Yirmibir adet dişi Wistar Albino cinsi rat rastgele, prospektif, tek kör olarak üç gruba ayrıldı. Grup 1 (n =7): Sadece batın  açılıp 

kapatılan grup, Grup 2 (n =7): Sağ uterin horna 2 cm lineer kesi yapılıp 4/0 vicryl ile kapatılan grup, Grup 3 (n =7): Operasyondan bir gün önce 50 
mg/kg dozunda C vitamini verildikten sonra sağ uterin horna 2 cm lineer kesi yapılıp 4/0 vicryl ile kapatılan grup. Tüm ratların 15 gün sonra batınları 

açıldı. Lisky skalasına göre adezyon skorlaması ve şiddeti değerlendirildi. Sağ uterin horn bölgesi çıkarılıp %10 formaldehitle tespit edildi. Parafin 

bloklardan alınan 5µm’lik kesitlere Masson’s trichrome, TUNEL ve İmmüno-histokimyasal boyama yapıldı. Travmatize edilen uterin horn bölgesinde 
histolojik olarak vasküler endothelyal growth faktör (VEGF), anjiogenezis, Tip I kollajen ve malondialdehit (MDA) skorlaması yapıldı.   

Bulgular: Adezyon alanı ve adezyon şiddeti G3’te G2’ye göre anlamlı olarak daha az idi. G2 ile G1 karşılaştırıldığında fibrozis, anjiogenezis, VEGF, 

Tip 1 kollajen ve MDA skorları G2’de anlamlı derecede yüksek bulundu. VEGF ve tip 1 kollajen skoru G3’te G1’e göre anlamlı olarak yüksek bu-
lundu. Fibrozis, anjiogenezis ve MDA skorları G2’de G3’e göre anlamlı olarak yüksek bulundu. 

Sonuç: Günlük verilen oral C vitamini rat uterin horn modelinde intraabdominal adezyon formasyonunu önlemede etkili bulundu. 

Anahtar Sözcükler: Rat, Postoperatif Adezyon Formasyonu, C Vitamini. 

ABSTRACT 

Investigation of the Effect of Daily Oral Vitamin C in Preventing the Postoperative Adhesion Formation: An Experimental Study 

Objective: Investigation of the effect of daily oral vitamin C in preventing the adhesion on uterine horn model in rats. 

Material and Method: Twenty one female Wistar Albino rats were divided into three groups as random. Group 1 (n =7): Only abdomen was opened 

and closed. Group 2 (n =7): A 2 cm linear incision was made to the right uterine horn and closed with 4/0 vicryl. Group 3 (n =7): After the administra-
tion of vitamin C at a dose of 50 mg/kg a day before the operation, a 2 cm linear incision was made to the right uterine horn and closed with 4/0 

vicryl. All rats were opened after 15 days. Adhesion scoring and severity were evaluated according to Lisky scale. The right uterine horn was removed 

and fixed under 10% formaldehyde. Masson’s trichrome, TUNEL and Immuno-histochemical staining were performed on 5 µm sections taken from 
paraffin blocks. Vascular endothelial growth factor (VEGF), angiogenesis, Type I collagen and malondialdehyde (MDA) were performed histologi-

cally in the traumatized uterine horn region. 

Results: Adhesion area and adhesion severity were significantly lower in G3 than G2. When G2 and G1 were compared, fibrosis, angiogenesis, 
VEGF, Type 1 collagen and MDA scores were significantly higher in G2. VEGF and type 1 collagen score were significantly higher in G3 than G1. 

Fibrosis, angiogenesis and MDA scores were significantly higher in G2 than in G3. 
Conclusion: Daily oral vitamin C was found to be effective in preventing intraabdominal adhesion formation in the rat uterin horn model. 

Keywords: Rat, Postoperative Adhesion Formation, Vitamin C. 
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İntraabdominal cerrahi sonrasında, peritoneal adez-

yonların gelişimi ciddi bir postoperatif komplikasyon-

dur. Postoperatif adezyonlar insizyon, koterizasyon, 

sütürleme ve diğer travmalar nedeniyle oluşabilir. Bu 

adezyonlar ise ince barsak obstrüksiyonu, kronik pelvik 

ağrı ve kadınlarda infertiliteye, özellikle onkolojik ve 

pediatrik cerrahilerde de ciddi problemlere yol açabilir 

(1-3).  

Postoperatif intraabdominal adezyonun patogenezi 

inflamasyon, kolajen ile ilişkili pıhtı oluşumu, anjiyo- 
 

 

genez, fibrinoliz ve doku onarımlarını, epitelyal-

mezenkimal geçiş/endotelyal mezenkimal geçiş veya 

mezotelyal-mezenkimal geçişi de içeren karmaşık bir 

süreçtir (4-6). Adezyon formasyonunda anahtar nokta, 

peritonun yüzey kaplamasıdır. Peritonun yaralanması 

koagülasyon kaskadı aktivasyonuna ve hiperemi, sıvı 

eksüdasyonu, yüzen mezotelyal hücrelerin devreye 

girmesinden ve beyaz kan hücrelerinin ve trombositle-

rin periton boşluğuna salınmasından oluşan inflamatuar 

bir tepkiye yol açar (4, 7). Normal fibrinolitik aktivite 

genellikle üç ila dört gün boyunca fibröz ataşmanları 
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önler ve ameliyattan beş ila altı gün sonra mezotel 

onarımı gerçekleşir (7). Peritoneal iskemi, fibrinolitik 

aktivitenin inhibisyonuna neden olur (8). Yapılan ça-

lışmalar inflamasyon reaksiyonunda iskemi ve reper-

füzyondan sonra oluşan reaktif oksijen türevlerinin 

önemli rol oynadığını göstermiştir (9, 10). 

Vitamin C (VC) insan plazmasında ve hücre zarında 

bulunan, zarları kolayca geçebilen antioksidanlardan 

biridir. Suda çözünebilir düşük moleküler ağırlıklı bu 

antioksidan kollojen sentezi, demir absorpsiyonu ve 

hücrelerin redoks durumunun korunmasında gereklidir. 

VC insan plazmasında lipid peroksidasyonunun en 

güçlü inhibitörüdür ve süperoksit hidroksil radikali gibi 

çeşitli serbest oksijen radikallerinin (ROS) etkili temiz-

leyicisidir (11).  

Bu çalışmada rat uterin horn modelinde postoperatif 

adezyon oluşumunu önlemek için günlük oral C vita-

mininin etkisinin araştırılması amaçlanmıştır. 

GEREÇ VE YÖNTEM 

Bu deneysel çalışma Fırat Üniversitesi Deney Hayvan-

ları Laboratuvarı'nda yapıldı. 21 adet düzenli siklusa 

sahip, 200±40 gram ağırlığında, 14 haftalık, erişkin dişi 

Wistar Albino cinsi rat 12 saat ışık (08- 20), 12 saat 

karanlık fotoperyodunda ve 21- 23 C° sabit sıcaklıktaki 

odada, standart pellet yemi ve şehir suyu ile beslendi. 

Bu çalışma için Fırat Üniversitesi Tıp Fakültesi Etik 

Komitesi’nden izin alındı. Ratlara anestezi sağlamak 

amacıyla Ketamine (Ketalar, Eczacıbaşı Warner- Lam-

bert, İstanbul, Turkey) 60 mg/kg ve Xylazine ( Rom-

pun, Bayer, İstanbul, Turkey) 7 mg / kg sol arka ayak 

adalesine intramusküler yolla uygulanarak anestezi 

sağlandı.  Ratlar sırt üstü pozisyonda operasyon masa-

sına yatırıldı, cerrahi alan  %10’luk povidone iodine 

solüsyonu ile yıkanarak antisepsi sağlandı ve batın orta 

hat insizyonla açıldı. 

Ratlar rastgele, prospektif 3 gruba ayrıldı. 

Grup 1 (n =7): Sadece batın açılıp kapatılan grup  

(sham grubu), 

Grup 2 (n =7): Adezyon grubu, sağ uterin horna 2 cm 

lineer kesi yapılıp 4/0 vicryl ile kapatılan grup, 

Grup 3 (n =7): Operasyondan bir gün önce 50 mg/kg 

dozunda gavaj ile oral vitamin C uygulanan ve sağ 

uterin horna 2 cm lineer kesi yapılıp 4/0 vicryl ile ka-

patılan grup (12).  

Adezyon oluşturmak için tüm ratlara sağ uterin hornda 

antimezenterik yüzeyde, orta hatta bistürü ile 2 cm’lik 

uzunlamasına insizyon yapıldı. Bu insizyon 4/0 vicryl 

ile kapatıldı.  

Batın tabakaları 3/0 ipek ile kontünü kapatıldı. Tüm 

ratların 15 gün sonra vertikal insizyonla batını açıldı. 

Abdominal kavite gözlendi.  

Linsky ve ark’nın (13) önerdiği şekilde, yazarlardan 

birisi tarafından kör olarak adezyon 

skorlaması yapıldı. Linsky skorlaması: 

Adezyon boyutu:  

Adezyon yok=0 puan, 

travmatize alanın %25’inde var=1 puan,  

travmatize alanın %25-50’sinde var=2 puan, 

travmatize alanın %50-%100’ünde var=3 puan. 

Adezyon şiddeti:  

Ayırma işlemine herhangi bir direnç yok=0 puan, 

orta derecede güç gerekli =0,5 puan,  

keskin diseksiyon gerekli=1 puan. 

Histolojik İnceleme: Travmatize edilen uterin horn 

bölgesi adezyon oluşan kısımları da içerecek şekilde 

hızla çıkarılıp %10 formaldehitle tespit edildi. Rutin 

ışık mikroskobu takibi yapılarak dokular parafin blok-

lara gömüldü. Parafin bloklardan 5–6 m kalınlığında 

alınan kesitlere Masson’s trikrom boyası yapıldı. His-

topatolojik adezyon değerlendirilmesinde Hooker ve 

ark’nın (14) tanımladığı semikantitatif skorlama siste-

mi kullanıldı. Histopatolojik adezyon; fibrozisin varlığı 

ve yaygınlığına göre kategorize edildi. grade 0= fibro-

zis yok, grade I= hafif fibrozis, grade II= orta derecede 

fibrozis ve grade III= şiddetli fibrozis. 

İmmünohistokimyasal inceleme: Parafin bloklardan 

5–6 m kalınlığında alınan kesitler polilizinli lamlara 

alındı. Deparafinize edilen dokular dereceli alkol seri-

lerinden geçirilip antigen retrieval için sitrat tampon 

solüsyonunda pH:6’da mikrodalga fırında (750W) 7+5 

dakika kaynatıldı. Kaynatma sonrası oda ısısında yak-

laşık 20 dakika soğutmak için bekletilen dokular PBS 

(Phosphate Buffered Saline,  P4417, Sigma-Aldrich, 

USA) ile 3x5 dakika yıkandıktan sonra endojen perok-

sidaz aktivitesini önlemek için hidrojen peroksid blok 

solusyonu ile 5 dakika inkübe edildi (Hydrogen Pe-

roxide Block, TA-125-HP, Lab Vision Corporation, 

USA). PBS ile 3x5 dakika yıkanana dokulara zemin 

boyasını engellemek için 5 dakika Ultra V Block (TA–

125-UB, Lab Vision Corporation, USA) solüsyonu 

uygulandıktan sonra 1/200 oranında dilue edilen primer 

antikorlar (Rabbit polyclonal VEGF (vascular endothe-

lial growth factor), E2611, Spring Bioscience, USA), 

(Rabbit polyclonal Anti-Malondialdehyde antibody, 

(ab6463), Abcam, Cambridge, UK) and (Collagen 

Type I mouse monoclonal IgG, Santa Cruz Biotechno-

logy, sc–59772, California, USA)  ile 60 dakika nemli 

ortamda oda ısısında inkübe edildi. Dokular,  primer 

antikor uygulanmasından sonra PBS ile 3x5 dakika 

yıkandıktan sonra sekonder antikor (biotinylated Goat 

Anti-Poliyvalent (anti-mouse / rabbit IgG), TP–125-

BN, Lab Vision Corporation, USA) ile 30 dakika nemli 

ortamda oda ısısında inkübe edildi. Dokular, Sekonder 

antikor uygulanmasından sonra PBS ile 3x5 dakika 

yıkanıp Streptavidin Peroxidase  (TS–125-HR, Lab 

Vision Corporation, USA) ile 30 dakika nemli ortamda 

oda ısısında inkübe edildikten sonra PBS içerisine 

alındı. Dokulara 3-amino-9-ethylcarbazole (AEC) 

Substrate + AEC Chromogen (AEC Substrate, TA-015 

ve HAS, AEC Chromogen, TA-002-HAC, Lab Vision 

Corporation, USA) solusyonu damlatılıp ışık mikros-

kobunda görüntü sinyali alındıktan sonra eş zamanlı 

olarak PBS ile yıkamaya alındı. Mayer’s hematoksilen 

ile zıt boyaması yapılan dokular PBS ve distile sudan 

geçirilerek uygun kapatma solusyonu (Large Volume 

Vision Mount, TA-125-UG, Lab Vision Corporation, 

http://www.abcam.com/malondialdehyde-antibody-ab6463.html
http://www.abcam.com/malondialdehyde-antibody-ab6463.html
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USA) ile kapatıldı. Hazırlanan preparatlar Olympus 

BX 50 mikroskobunda incelenerek değerlendirildi ve 

fotoğraflandı. 

İmmünohistokimyasal boyanmanın değerlendirilme-

sinde Goldman ve ark’ nın (15) tanımladığı semi-

kantitatif skorlama sistemi kullanıldı.  Sitoplazmik 

immün boyanmanın şiddeti ve yaygınlığı 0’dan +4’e 

kadar sayı ile semi-kantitatif olarak skorlandı (0= bo-

yanma yok; 1= şüpheli; 2= hafif; 3= orta; 4= kuvvetli 

pozitif). 

İstatistiksel analiz: Çalışmada kullanılacak değişken-

lerden standart sapması en geniş olan değişken için 

%80 güç ve 0.05 anlamlılık seviyesinde bir güç analizi 

gerçekleştirildiğinde her bir grupta en az 5 optimal 

olarak da 7 denek olması gerektiği hesaplanmıştır. 

Verilerin istatistiksel analizi için SPSS 21.0 programı 

kullanıldı. Önce Kruskall Wallis varyans analizi yapıl-

dı. Veriler medyan (minimum ve maksimum) olarak 

ifade edildi, p <0.05 bulunan parametreler için gruplar 

arası ikili karşılaştırmalar da Mann Whitney U testi 

kullanıldı. Önemlilik enflasyonunu önlemek için Bon-

ferroni düzeltmesi yapılarak p <0.01 anlamlı kabul 

edildi.  

BULGULAR 

Tüm ratlarda deney başarıldı. Adezyon değerlendiril-

mesinde, Adezyon boyutu: C vitamini adezyon boyutu-

nu adezyon grubuna göre anlamlı derecede azalttı. G1 

ile G2 karşılaştırıldığında adezyon boyutu G2’de an-

lamlı olarak fazla idi (p =0.001). G1 ile G3 karşılaştı-

rıldığında adezyon alanı her iki grupta da benzer idi (p 

=0.165). G2 ile G3 karşılaştırıldığında G3’te adezyon 

alanı G2’ye göre anlamlı olarak daha az idi (p =0.001). 

Tüm gruplardaki adezyon alanı (Tablo 1), (Resim 1 ve 

Resim 2)’ te gösterildi. 

 
Tablo 1. Tüm gruplarda adezyon yüzey alanı ve adezyon şiddetinin 

değerleri median (minimum ve maksimum) değerler olarak gösteril-
di. 

Gruplar 
Adezyon alanı 

Median (min-maks) 

Adezyon şiddeti 

Median (min-maks) 

Grup 1 0,00 (0,00-1,00) 0,00 (0,00-0,50) 

Grup 2 3,00 (1,00-3,00)1 1,00 (0,50-1,00)1 

Grup 3 1,00 (0,00-2,00)2 0,00 (0,00-0,50)2 

1=G1 ile karşılaştırıldığında, p <0.01. 
2= G2 ile karşılaştırıldığında, p <0.01. 
 

 

 
Resim 1. G2: Neredeyse tüm kesi alanını kaplayan şiddetli ve keskin 
diseksiyon gerektiren adezyon alanları gözleniyor. 

 
Resim 2. G3: İnsizyon alanının yaklaşık %25'inde yapışıklıklar 

oluşturan ve keskin diseksiyon gerektiren adezyon bölgeleri izleniyor. 
 

Adezyon şiddeti: C vitamini adezyon şiddetini adezyon 

oluşturulan gruba göre anlamlı olarak azalttı. G1 ile G2 

karşılaştırıldığında adezyon şiddeti G2’de anlamlı 

olarak daha fazla idi (p =0.002). G2 ile G3 karşılaştırıl-

dığında G2’de de adezyon şiddeti G3’e göre anlamlı 

olarak daha fazla idi (p =0.004). G1 ile G3 arasında 

adezyon şiddeti yönünden anlamlı farklılık yok idi (p 

=0.710). Tüm gruplardaki adezyon şiddeti (Tablo 1), 

(Resim 3)’te gösterildi. 

 

 
Resim 3. G3: Adezyon alanı yaklaşık %25-50 oranında gözleniyor. 
Ayrılmaya karşı hafif şiddette güç gerektiren adezyon. 

 

Histolojik ve immünohistokimyasal sonuçlar:  

Fibrozis: G1 ile karşılaştırıldığında G2’de anlamlı 

olarak fibroziste artış var idi (p <0.001). G1 ile G3 

arasında anlamlı farklılık yok iken (p =0.259), G2’de 

G3’e göre fibrozis anlamlı olarak daha fazla idi (p 

<0.001). Tüm gruplara ait fibrozis skorları (Tablo 2), 

(Şekil 1). 

Anjiogenezis: G1 ile karşılaştırıldığında G2’de (p 

<0.001) ve G3’te (p =0.011) anjiogenezis skorunda 

anlamlı olarak artış var idi. G2’de ise G3’e göre anlam-

lı olarak anjiogenezis skorunda artış var idi (p <0.001). 

Tüm gruplara ait anjiogenezis ile ilgili bulgular (Tablo 

2) ve (Şekil 1)’de gösterildi. 
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Tablo 2. Tüm gruplara ait histolojik ve immünohistokimyasal değer-
ler median (minimum ve maksimum) değerler olarak gösterildi. 

Gruplar Fibrozis Anjiogenezis VEGF 
Tip 1 

Kollajen 
MDA 

G1 
1,0 

(0,0-1,0) 

0,5 

(0,5-1,0) 

0,2 

(0,1-0,8) 

0,8 

(0,3-1,2) 

0,4 

(0,1-0,8) 

G2 
3,0 

(2,0-3,0)1 

3,0 

(2,0-3,0)1 

2,7 

(1,8-2,7)1 

2,7 

(1,8-2,7)1 

2,7 

(1,8-2,7)1 

G3 
1,0 

(1,0-1,0)2 

1,0 

(0,5-2,0)1,2 

0,9 

(0,6-1,8)1,2 

2,7 

(1,8-2,7)1 

1,2 

(0,8-1,8)1,2 

1=G1 ile karşılaştırıldığında, p<0.01. 
2= G2 ile karşılaştırıldığında, p<0.01. 

 

 
Şekil 1. Fibrozis ve anjiogenezis alanları. Siyah yıldız=fibrozis 

alanları,  mavi ok=angiogenez. Şekil 1a: G1, Şekil 1b: G2, Şekil 1c: 
G3. 
 

MDA: G1 ile karşılaştırıldığında G2 (p <0.001) ve G3 

(p <0.001)’te MDA skoru anlamlı olarak daha yüksek 

idi. G3 ile karşılaştırıldığında ise G2’ de MDA skoru 

anlamlı olarak daha yüksek idi (p <0.001). Tüm grupla-

ra ait MDA ile ilgili bulgular (Tablo 2) ve (Şekil 2)’de 

gösterildi. 

 

 
Şekil 2. MDA immünreaktif hücreler. Siyah ok=endometrial gland-

lar,  kırmızı ok=endometrıum epiteli, mavi ok=kapillerler, kahveren-

gi ok=endometrium stroması. Şekil 2a: G1, Şekil 2b: G2, Şekil 2c: 
G3. 

 

Tip I kollajen: G1 ile karşılaştırıldığında G2’de (p 

<0.001) ve G3’te (p <0.001) Tip I kollajen skoru an-

lamlı olarak daha yüksek idi. G2 ile G3 arasında ise 

anlamlı fark yok idi  (p =0.710) Tüm gruplara ait Tip 1 

kollajen ile ilgili bulgular (Tablo 2) ve (Şekil 3)’te 

gösterildi. 

 

 
Şekil 3. Tip 1 kollajen immünreaktif alanlar. Siyah yıldız. Şekil 3a: 

G1, Şekil 3b: G2, Şekil 3c: G3. 

 

VEGF: G1 ile karşılaştırıldığında G2’de (p <0.001) ve 

G3’te (p =0.002), G2 ile G3 karşılaştırıldığında ise G2’ 

de G3’ e göre (p <0.001) anlamlı olarak VEGF skorun-

da artış vardı. Tüm gruplara ait VEGF ile ilgili bulgular 

(Tablo 2) ve (Şekil 4)’ te gösterildi. 

 

 
Şekil 4. Şekil 4a: G1, Şekil 4b: G2, Şekil 4c: G3. 

TARTIŞMA 

Yaptığımız çalışmada günlük verilen C vitamininin 

adezyon oluşumunu etkili bir şekilde önlediğini göster-

dik.  

Peritoneal adezyon gelişimi, normal yara iyileşmesinin 

bir sonucudur. Peritoneal adezyonu başlatan anahtar 

basamak serozal yüzeylerdeki mezotelyal hücrelerdeki 

hasardır. Subserozal bağ dokunun açığa çıkmasıyla 

seroanjinöz eksuda ortaya çıkar ve bu eksuda 72 saat 

içinde yumuşak fibrin jel matriksi oluşturur. Bu fibrin 

jel matriks normalde mezotel hücrelerinde bulunan 

fibrinolitik aktivite ile parçalanır ve ortadan kaldırılır. 

Ancak fibrinolitik aktivitede azalma olduğunda veya 

oluşan fibrin jel formasyonu fibrinolitik aktivite ile 

ortadan kaldırılamayacak kadar fazla olduğunda 15 gün 

içinde yoğun ve damarlanması fazla adezyonlar geliş-

mektedir (16). Çalışmamızda yapışıklıkları değerlen-

dirmek için relaparotomi zamanı bu nedenle cerrahi 

sonrası 15. gün olarak seçilmiştir.  

Ellis (10) doku iskemisinin intraperitoneal adezyon 

formasyonunda en önemli faktörlerden biri olduğunu 

bildirmiştir. Serbest radikallerin reperfüzyon sonrası 

15-20 sn içinde hızla oluştukları gösterildiğinden, re-

perfüzyon hasarını azaltmak amacıyla radikal yakalayı-

cı kullanılacak ise bunun reperfüzyondan 15 dakika 

önce verildiğinde efektif olduğu, reperfüzyondan sonra 

verildiğinde ise hiçbir önleyici özelliğinin olmadığı 

bilinmektedir (17, 18). Biz de intraperitoneal uygulama 

yerine oral uyguladığımız için operasyondan 1 gün 

önce C vitamini vererek deneyimizin efektif olmasına 

çalıştık. Bu uygulamanın insanlarda da kullanılabilir 

olması deneyimizin güçlü yanıdır.  

Antioksidatif etkili olan bazı ajanların postoperatif 

adezyon oluşumunu azalttığı gösterilmiştir. İntraperito-

neal E vitamini kullanımının ratlarda postoperatif peri-

toneal adezyonu anlamlı derecede azalttığı gösterilmiş-

tir (19, 20). Ayrıca Yetkin ve ark (20) adezyonun histo-

lojik incelemesine bakarak neovaskülarizasyon, infla-

masyon ve fibrozis skorlarını kontrol grubu ile karşılaş-

tırıldığında VE grubunda daha düşük bulmuşlardır. VC 

güçlü indirgeyici aktiviteye sahip olduğundan aynı 

zamanda güçlü bir antioksidandır. Süperoksit ve hid-

roksil radikali ile kolayca reaksiyona girerek onların 

inaktive edilmesinde rol oynar (21). Atilgan ve ark’da 

(22) tek doz uygulanan E ve C vitaminlerinin rat uterin 

horn adezyon modelinde postoperatif adezyon oluşu-

munu azalttığını göstermişlerdir. Biz de çalışmamızda 

antioksidan etkileri olan C vitaminin postoperatif adez-

yon oluşumunu azalttığını gösterdik. Biz bu çalışma-

mızda günlük kullanılan C vitamininin adezyon yüzey 
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alanını azaltmasının yanında Atilgan ve ark’nın (22) 

çalışmasından farklı olarak adezyon şiddetinde de 

azalma olduğunu gösterdik. Bu da 15 gün süresince 

kullanılan C vitamininin adezyon alanı ve şiddetini 

azaltmada tek doz kullanıma göre daha etkili olabilece-

ğini göstermektedir.  

Normal fibrinolitik aktivite genellikle üç ila dört gün 

boyunca fibröz ataşmanları önler ve ameliyattan beş ila 

altı gün sonra mezotel onarımı gerçekleşir (7). C vita-

mini suda eriyen ve depolanmayan bir vitamin olduğu 

için biz çalışmamızda günlük olarak C vitamini vererek 

özellikle ilk 6 günlük sürede oluşabilecek fibröz ataş-

manları önleyerek mezotel onarımını gerçekleştirdiğini 

düşünebiliriz (11). 

C vitamininin kolajen sentezi için önemli bir kofaktör 

olduğu iyi bilinmektedir ve yara iyileşmesinde rolü 

olduğu bilinmektedir (23). Lima ve ark’nın (24) çalış-

ması, C vitamininin antienflamatuvar ve iyileştirici bir 

etkiye sahip olduğunu ve cilt yara iyileşmesini iyileş-

tirdiğini ortaya koymuştur. Petrinau ve ark. (25) yaptık-

ları başka bir çalışmada, oral C vitamininin sıçanlarda 

bağırsak anastomoz direncini arttırdığını göstermişler-

dir. Biz de çalışmamızda C vitamininin adezyon gru-

buyla anlamlı fark olmadan Tip 1 kollajen formasyo-

nunu artırdığını gösterdik. Bu da yara iyileşmesinin bir 

süreci olduğunu göstermektedir. Ancak adezyon oluş-

turulan gruba göre fibröz doku formasyonundaki azal-

ma ise adezyon direncindeki azalmaya katkıda buluna-

bilir. 

Plazma MDA konsantrasyonu enzimatik olmayan ok-

sidatif lipid peroksid parçalanması sonucu oluşmakta-

dır. MDA proteinlerin amino gruplarına, fosfolipidler 

veya nükleik asitlere bağlanarak toksik etkilerini göste-

rir. Oksidatif stresin arttığı durumlarda plazma MDA 

düzeyi de artmaktadır (11). Çalışmamızda adezyon 

grubumuza göre C vitamini grubumuzdaki MDA de-

ğerlerindeki azalma C vitamininin iskemi-reperfüzyon 

hasarına karşı doku koruyucu etkisine bağlı olduğunu 

göstermektedir. Bu bulgumuz da ayrıca adezyon olu-

şum mekanizmasında ise iskemi reperfüzyon hasarının 

rolünü destekler niteliktedir.  

Doku hipoksisi anjiogenezis için ana uyarıcıdır (26). 

Oksidatif stresin de yeni damar oluşumunu stimüle 

ettiği gösterilmiştir (27, 28). ROS’un aşırı üretimi hy-

poxia-inducible factor (HIF)-1’in aktivasyonuna neden 

olabilir, bu da VEGF gibi proanjiogenik büyüme fak-

törlerinin transkripsiyonunu regüle eder (29-31). VEGF 

ise bilinen en güçlü anjiogenik faktördür (32). Yara 

iyileşmesi sırasında VEGF ekspresyonu artmaktadır 

(33). Adezyon gelişimi ise yara iyileşmesinin bir sonu-

cu olduğu için adezyon gelişimi için de anjiogenezis 

gereklidir (34). Bu nedenle araştırmacılar anjiogenezi-

sin önlenmesiyle adezyon gelişiminin önlenebileceğini 

düşünmüşlerdir (35, 36). Atılgan ve ark. (37) rat uterin 

horn adezyon deneyinde uterin horna koyulan sütürle-

rin iskemiyi ve buna sekonder VEGF ekspresyonunu 

artırarak insizyon hattında adezyon gelişimine katkıda 

bulunmuş olabileceğini bildirmişlerdir. Bu deneylerin-

de klaritromisin ve tetrasiklinin VEGF inhibisyonu 

yoluyla postoperatif adezyon skorlarını anlamlı olarak 

azalttığını göstermişlerdir. Bu da adezyon oluşumunda 

VEGF aktivasyonunun rolünü bir kez daha göstermek-

tedir. Çalışmamızda C vitamini grubumuzda adezyon 

skorunun adezyon grubumuza göre anlamlı derecede 

düşük bulunması, gelişen adezyonlarda ortalama şiddet 

skorunun düşük olması ve keskin diseksiyon gerektiren 

dens yapışıklıkların daha az olması C vitamininin 

VEGF blokajı yaparak anjiogenezi ve buna bağlı olarak 

adezyon oluşumunu önemli oranda engellemiş olabile-

ceğini  göstermektedir. VEGF stabil olmayan damarlar 

üzerinde etki göstererek anjiojenik gelişimi artırırken 

olgunlaşmamış damarlarda endotel hücrelerinin apop-

tozunu önlemektedir (38). Bu durumda anjiogenez 

stimüle olarak vasküler adezyonların oluşumu kolay-

laşmaktadır (34). Bu sonuç, C vitamininin VEGF'yi 

bloke ederek hasarlanan bölgede anjiogenezis için 

gerekli mediatörlerin salgılanmasını azaltarak veya 

engelleyerek şiddetli adezyon gelişimini engellemesine 

bağlı olabilir.  

Sonuç olarak günlük oral verilen C vitamini postopera-

tif adezyon alanı ve şiddetini azaltmada etkilidir. 
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